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学位論文の要旨 
Influence of visceral pleural invasion on survival in completely resected non-small-cell 
lung cancer 
（臓側胸膜浸潤が非小細胞肺癌術後予後に与える影響の検討） 
 
http://ejcts.oxfordjournals.org/content/early/2015/01/05/ejcts.ezu515. 
 
Introduction 
以前より臓側胸膜浸潤（以下 VPI）は原発性肺癌の予後不良因子であることは知られて
おり，UICC の TNM 分類第 6 版（以下 UICC-6）では VPI を有するものは 3cm 以下の腫
瘍でも T2 へ Up-staging されていた．さらに Hammar et al. (1994)らはその予後に準じた
VPI の程度の分類（P0, P1 および P2）を推奨したが，UICC-6 ではこの定義が明確になさ
れなかったため，P1 症例は pT2 へ Up-staging されるべきかが不明瞭であった． 
2010 年に改定された UICC の TNM 分類第 7 版（以下 UICC-7）ではこれを改善するた
め，VPI をその程度に応じて 4 群（PL0, PL1, PL2 および PL 3）に分類し，PL1 および
PL2 を「VPI あり」と定義すると明確な記載がなされた．しかし，この分類の作成に従事
した IASLC チームは“VPI に関しては不完全な解析のため，VPI の程度と予後の関係には
議論の余地が残る”(Travis et al., 2008)との声明を出しており VPI の程度が肺癌根治切除
術後の予後に影響を与えるかは未だ不明確である．これらの現状を鑑み，われわれは今回，
VPI の程度が予後に与える影響を解析する本研究を考案した． 
 
Materials & Methods 
 2005～2007年に横浜市立大学附属病院およびその関連病院計9施設で非小細胞肺癌に対
し肺切除術を施行した 981 例中，系統的リンパ節郭清を伴う肺葉切除もしくはそれ以上の
「根治切除術」を施行されたのは 734 例．このうち UICC-7 に準拠し術後病理組織学的検
査で p-T1-3N0-2 と診断され，かつ VPI の程度が PL0，PL1 または PL2 であった 639 例を
対象とした．まず PL0，PL1，PL2 の 3 群に分類し各群の術後全生存期間を Kaplan-Meier
法を用いて解析し，さらに Cox 比例ハザードモデルを用いて多変量解析を行い VPI が独立
した予後不良因子であるか検討した．続けて各 pN ステージ別に層別解析を行い VPI の程
度およびその有無が各サブグループにおいて予後に影響を与えるかを検討した． 
 
Results 
 対象は男性 400 例，女性 239 例，平均年齢 67.2 歳．VPI の程度で分類すると PL0 群 462
例，PL1 群 135 例，PL2 群 42 例であった．VPI の程度が進むほど腫瘍径が大きく，リン
パ節転移の頻度が高くなり，術後補助化学療法が導入される傾向が見られた．その他の年
齢，組織型などの背景因子には有意な群間差は見られなかった．術後フォローアップ期間
中央値は 65.0 ヵ月（範囲；1‐97 ヵ月）で，全症例の術後 5 年全生存率は 72.2%であった．
各群における術後 5 年全生存率は PL0 群 75.9%，PL1 群 63.6%，PL2 群 54.1%と PL0 群
は有意に PL1 群より予後良好であったが（p = 0.008），PL1 群と PL2 群間には有意差を
認めなかった（p = 0.22）．単変量解析では年齢，性別，術式，組織型，最大腫瘍径，VPI，
リンパ節転移が有意な予後不良因子であり，これらを用いて多変量解析を行ったが VPI は
独立した予後不良因子の 1 つであった（p = 0.028，ハザード比 1.397 [95% CI; 1.036‐
1.883]）． 
 層別解析では N0 サブグループ（n = 502）では PL0 群は PL1 群と比べ有意に予後良好
（p = 0.003）であり，また VPI あり・なしで群分けすると有意に VPI なし群の予後が良好
であった（p = 0.002）．N1 サブグループ（n = 69）では PL0 群は PL1 群・PL2 群と比し
予後良好の傾向にあったが有意差は見られなかった．しかし VPI あり・なしで群分けする
と VPI なし群は有意に予後良好であった（p =0.002）．N2 サブグループ（n = 68）では
VPI の程度・有無のどちらの群分けでも有意な差を認めなかった．いずれのサブグループ
でも PL1 群と PL2 群に有意な予後の差は見られなかった． 
 
Discussion 
 本研究では全解析でPL1群とPL2群の術後予後に有意な差を認めなかった．この結果は，
先に PL1 と PL2 の間に予後の差を認めないと報告した Shimizu et al. (2004)および
Kawase et al. (2010)の研究結果とも一致する．これらの報告も踏まえ，本研究結果からは
PL1 と PL2 間には予後の差を認めない，すなわち VPI の程度は非小細胞癌根治切除術後の
予後に影響を与えず VPI の有無が予後に影響を与える因子であるとわれわれは考える． 
本研究の特徴は層別解析にて各 pN サブグループにおける VPI の程度およびその有無が
予後に与える影響も検討した点である．N0 サブグループ，N2 サブグループの結果は
UICC-7 の Staging 規則を支持するものであったが，N1 サブグループの結果では N1 でも
VPI の有無が予後に影響を与えるとの結果であった．UICC-7 では VPI の有無は N1 症例
では Staging に反映されない分類となっており，この相違に関しては今後のさらなる検討
が必要であろう． 
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